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(567)  Verfahren zur Verifikation von Pipetten, wobei
das Resultat der Verifikation eine Freigabe oder eine
Warnmeldung ist, aufweisend die folgenden Schritte: -
Bereitstellungeines Flissigkeitsmessbehalters (110) zur
Aufnahme des zu verifizierenden Pipettenflissigkeitsvo-
lumens (Vp), einer in kraftibertragender Weise mit dem
Flussigkeitsmessbehalter (110) verbundene Wagezelle
(120), welche ein der auf die Wagezelle (120) einwirken-
den Gewichtskraft (F ) entsprechendes Messsignal (ms)
ausgibt, und einer zur Erfassung und Verarbeitung des
Messsignals (ms) der Wagezelle (120) dienenden Ver-
arbeitungseinheit (130); Bestimmung einer ersten Ge-

VERFAHREN ZUR VERIFIKATION VON PIPETTEN

wichtskraft (Gy) und Bestimmung einer zweiten Ge-
wichtskraft (G;,) aus je einem stabilen Messsignal (ms)
zum Zeitpunkt (t;) bzw. Zeitpunkt (t,); Berechnung des
Pipettenflissigkeitsvolumens (Vp); Zuweisung des er-
rechneten Pipettenflissigkeitsvolumens (Vp) zu einer
von mindestens einer Pipettenvolumenklasse (K;) mit ei-
nem definierten Klassennominalwert (VK;), Prifung
durch die Verarbeitungseinheit (130) ob der Absolutwert
des Differenzvolumen (AV)innerhalb eines Toleranzwer-
tes (T) zum Klassennominalmert (VK;) der zugewiesenen
Pipettenvolumenklasse (K;) liegt; und Ausgabe des Re-
sultats der Prifung durch die Verarbeitungseinheit (130).
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Beschreibung
Technisches Gebiet

[0001] Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Verifi-
kation von Pipetten und ein Gerat zur Verifikation von
Pipetten.

[0002] Esistbekannt, dass Temperatur, Luftdruck und
Feuchte eine Waage selbst beeinflusst. Aus diesem
Grund werden zur Kompensation der Veranderungen
des Wagewertes bei veranderten Umgebungsparame-
tern Korrekturfaktoren im Gerat abgelegt, zum Beispiel
in Form von Kurven oder Tabellen. Hierzu werden im
Umfeld der Wagezelle, z. B. im Labor, Temperatur- und
Luftfeuchtesensoren angeordnet, Gber die dann eine
Korrektur der Waage selbstin Abhangigkeit von den sich
andernden Umgebungsbedingungen automatisch er-
folgt.

[0003] Die Verdampfung von Wasser wahrend eines
Messvorgangs ist ein haufig genanntes Problem. Als Hin-
weis aufdie GrofRenordnung dieses Effekts kann anhand
des folgenden Beispiels veranschaulicht werden: Ein Be-
halter mit einer Offnung mit 40 mm Durchmesser hat bei
20 °C hat eine ungefdhre Verdampfungsrate von ca. 20

nga/s.

Stand der Technik

[0004] Aus der EP 1 975 577 A1 ist eine Waage zur
gravimetrischen Kalibrierung von Pipetten bekannt, die
Uber einen Windschutz und eingebaute Temperatur-,
Luftdruck- und Luftfeuchtesensoren verfiigt.

[0005] In EP 3 066 430 B1 ist ein Verfahren zur Kali-
brierung einer Pipette mit Hilfe einer Waage offenbart,
bei dem wahrend des Kalibriervorgangs eine Verduns-
tungsrate bestimmt und die Messung mittels in Abhan-
gigkeit von der bestimmten Verdunstungsrate korrigiert
wird. Die Verdunstungsrate wird hierbei mittels Daten,
die wahrend des Kalibriervorganges durch ein Klima-
modul, das einen Luftdrucksensor, einen Luftfeuchte-
sensor und einen Lufttemperatursensor enthalt, aufge-
zeichnet wurden, korrigiert. Auf diese Weise wird die
Messgenauigkeit bzw. die Genauigkeit des Kalibriervor-
gangs gesteigert, da dem Kalibriervorgangs nicht eine
angenommene vordefinierte Verdunstungsrate zugrun-
de gelegt werden muss, sondern ein realitdtsnaher Wert,
der von den aktuellen Klimabedingungen wahrend des
Kalibriervorgangs abhangt.

[0006] Im Gegensatz zu einem Verfahren zur Kalibrie-
rung einer Pipette ist das Verfahren zur Verifizierung ei-
ner Pipette vielmehr als einen Leistungsnachweis einer
Pipette anzusehen. Basierend auf einer Gewichtsmes-
sung wird definiert, ob das zu prifende Volumen inner-
halb eines vordefinierten Bereichs und einer Toleranz
liegt. Daraus lasst sich erkennen, dass das Resultat nicht
ein nominaler Wert, sondern ein Status ist. Eine Kalib-
rierung ist ein zeitlich aufwandiger und kostenintensiver
Vorgang, welcher eine genaue Dokumentation nach sich
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bringt. Im Interwall zwischen zwei Kalibrierungen ist der
Anwender im ungewissen, ob das Pipettenvolumen die
Kalibriervorgaben noch erfillen wird. Ein Nichterfillen
der Kalibriervorgaben kann eine ganze Messreihe in Fra-
ge stellen bzw. zu kritischen Auswirkungen auf das Ge-
schaft des Anwenders kommen.

[0007] Ziel einer Pipettenverifizierung (Pipettenleis-
tungsnachweis) ist es, dem Benutzer oder Anwender ein
sofortiges zweckmassiges Feedback - einschlieRlich ei-
ner dokumentierten Bestatigung - zu geben, dass ihre
Pipette noch geniligend genau und einsatzbereit ist.
Zweckmassig bedeutet, dass das Feedback eine Aus-
sage darilber gibt, ob die tatsachliche Prozessgenauig-
keit der Pipettierung, die vom Fehler des Pipetteninstru-
ments und moglichen Einflissen des Benutzers, der
Flussigkeit und der Umgebung abhéangt, innerhalb der
Grenze einer definierten Toleranz liegt.

[0008] Der vorliegenden Erfindung liegt daher die Auf-
gabe zugrunde, dem Anwender ein vereinfachtes und
schnelles Verfahren bereit zu stellen, das minimale ma-
nuelle Eingriffe erfordert und eine robuste Leistung auf-
weist.

[0009] Diese Aufgabe wird miteinem Verfahren geldst,
welche die in den unabhangigen Anspriichen angege-
benen Merkmale aufweist. Vorteilhafte Ausgestaltungen
der Erfindung sind in den weiteren, abhangigen Anspru-
chen angegeben.

Kurzbeschreibung der Erfindung

[0010] Die Aufgabe wird geldst durch ein Verfahren
zur Verifikation von Pipetten, wobei das Resultat der Ve-
rifikation eine Freigabe oder eine Warnmeldung ist, auf-
weisend die folgenden Schritte: Bereitstellung eines
Flussigkeitsmessbehalters zur Aufnahme des zu verifi-
zierenden Pipettenflissigkeitsvolumens, einer in krafti-
bertragender Weise mit dem Flissigkeitsmessbehalter
verbundene Wagezelle, welche ein der auf die Wagezel-
le einwirkenden Gewichtskraft entsprechendes Messsi-
gnal ausgibt, und einer zur Erfassung und Verarbeitung
des Messsignals der Wagezelle dienenden Verarbei-
tungseinheit; Bestimmung einer ersten Gewichtskraft
aus dem stabilen Messsignal zum Zeitpunkt t; eines letz-
ten stabilen Messpunktes durch die Verarbeitungsein-
heit, wobei dieser letzte stabile Messpunkt zeitlich vor
der Aufnahme des zu verifizierenden Pipettenflissig-
keitsvolumens liegt; Bestimmung einer zweiten Ge-
wichtskraft aus dem stabilen Messsignal zum Zeitpunkt
t, eines neuen stabilen Messpunktes durch die Verarbei-
tungseinheit, wobei dieser neue stabile Messpunkt zeit-
lich nach Aufnahme des zu verifizierenden Pipettenflis-
sigkeitsvolumens liegt; Berechnung des Pipettenflissig-
keitsvolumens durch die Verarbeitungseinheit nach der
Formel: Vp = p1 X (G, - Gy); Zuweisung des errechne-
ten Pipettenfliissigkeitsvolumens zu einer von mindes-
tens einer Pipettenvolumenklasse mit einem definierten
Klassennominalwert, wobei die Zuweisung durch die
Verarbeitungseinheit daraufhin erfolgt, dass der Abso-
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lutwert eines Differenzvolumens zwischen Pipettenflis-
sigkeitsvolumens und Klassennominalmert mdglichst
gering ist; Prifung durch die Verarbeitungseinheit ob der
Absolutwert des Differenzvolumen innerhalb eines Tole-
ranzwertes zum Klassennominalmert der zugewiesenen
Pipettenvolumenklasse liegt; und Ausgabe des Resul-
tats der Prifung durch die Verarbeitungseinheit als Frei-
gabe, wenn das Differenzvolumen innerhalb des Tole-
ranzwertes liegt, oder als Warnmeldung, wenn das Dif-
ferenzvolumen ausserhalb des Toleranzwertes liegt.
[0011] Vorteile des Verfahren ergeben sich fiirden An-
wender dadurch, dass das Kalibrierungsintervall nicht
durch empirisch bestimmte Daten definiert werden muss,
sondern gezielt auf den Anforderungen des Anwenders
zugeschnitten werden kann. So kann eine nétige Kalib-
rierung der Pipette erkannt werden, wenn diese entspre-
chend den Auswirkungen des Pipettierens auf das Ge-
schaft des Anwenders und der Pipettierprozess-Tole-
ranz nétig wird. Fir den Anwender kann dies zu einem
verlangerten Kalibrierungsintervall fiihren und so zu Kos-
teneinsparungen aufgrund (zurecht) aufgeschobener
Kalibrierungen. Im Falle eines verkiirzten Kalibrierungs-
intervalls fihrt dies zu einer Qualitatsverbesserung des
Pipettierprozesses, was je nach Geschaft der Anwen-
ders Materialverluste, nicht spezifikationsgetreue Ergeb-
nisse, Zeitverluste, Nachbesserungen, Produktriickruf
oder Reputationsschaden verringert oder verhindert.
Das Kalibrierungsintervall kann aber auch unverandert
bleiben, wodurch eine fehlerhafte Pipette rechtzeitig ent-
deckt werden wiirde, um so friiher der Kalibration zuge-
fuhrt zu werden. Unentdeckte fehlerhafte Pipetten kdn-
nen ganze Messreihen in Frage stellen, da es z.B. oft
nicht ersichtlich ist wenn eine Pipette durch das Fallen-
lassen nicht mehr ordnungsgemass funktioniert.

[0012] Die Prifung durch die Verarbeitungseinheit
(130) kann basierend auf einer vordefinierten Anzahl an
Aufnahmen des zu verifizierenden Pipettenflissigkeits-
volumens (Vp) in den Flissigkeitsmessbehélter vorge-
nommen werden. Das heisst, dass eine mehrmalige Auf-
nahme des zu verifizierenden Pipettenflissigkeitsvolu-
mens (Vp) hintereinander, jeweils nach Signalisierung
an den Bediener, erfolgt und die Prifung anhand der
mehrfach vorliegenden Berechnungen des Pipettenflis-
sigkeitsvolumens stattfindet. Es wird sozusagen eine
statistische Mehrfachmessung druchgefiihrt.

[0013] Beim Einbringen des zu verifizierenden Pipet-
tenflissigkeitsvolumens ist zu beachten, dass dieses auf
einmal aus der Pipette in den Flissigkeitsmessbehalter
eingebracht wird, oder zumindest tropfenweise so, dass
das Messsignal der Wéagezelle erst nach vollstandigem
Entleeren der Pipette als von der Verarbeitungseinheit
als stabil ausgewiesen wird.

[0014] Als ein stabiles Messsignal wird ein Signal an-
gesehen, welches sich innerhalb eines Signalbands mit
definierter zeitlicher Ldnge und Signalhdhe befindet. Das
heisst, dass vom Zeitpunkt eines Messsignalswertes alle
Uber einen gewissen Zeitraum vorangehenden Messsi-
gnalswerte maximal um eine definierte Differenz abwei-
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chen durfen.

[0015] Vorteilhafterweise lauft das Verfahren vollauto-
matisiert ab, wobei die Aufnahme des zu verifizierenden
Pipettenflissigkeitsvolumens in den Flissigkeitsmess-
behalter die Verifizierung durch die Verarbeitungseinheit
auslést, und wobei nach Ausgabe des Resultats der Pri-
fung die Verarbeitungseinheit bereit ist ein nachstes zu
verifizierendes Pipettenfliissigkeitsvolumen aufzuneh-
men und zu verifizieren. Das Verfahren zeigt das Ergeb-
nis der Priifung ohne zusatzliche Interaktion des Anwen-
ders an, und wechseltnach der Anzeige des Ergebnisses
in eine Bereitschaft um weitere Verifizierungen durchzu-
fihren.

[0016] Ferner kann das Verfahren die folgenden
Schritte aufweisen: Bestimmung einer Verdunstungsrate
der im Flussigkeitsmessbehalter befindlichen Flissigkeit
durch Verarbeitung des Messsignals Uber eine voranlie-
gende und spéatestens zum Zeitpunkt t; abschliessende
Zeitspanne, Berechnung des Verdunstungsvolumens
zwischen dem Zeitpunkt t; und dem Zeitpunkt t,; und
Berechnung des Pipettenfliissigkeitsvolumens nach der
Formel: Vp= p1 X (G - Gy + ¢, X (t, - t1)). Vorteilhaf-
terweise betragt die Zeitspanne mindestens einschliess-
lich zehn Sekunden, und/oder maximal einschliesslich
dem zehnfachen der Zeitdifferenz zwischen Zeitpunkt t,
und Zeitpunkt t,. Weiter vorteilhaft ist es Anhand eines
Referenzwertes die Giiltigkeit der Verdunstungsrate zu
Uberprifen.

[0017] Ineiner Weiterentwicklung des Verfahrens wird
das Verfahren ohne Ausgabe eines Resultats beendet,
wenn die Gewichtskraftdifferenz kleiner als ein vorgege-
bener Wert ist, oder mit Ausgabe einer Warnmeldung
beendet, wenn die auf die Wagezelle einwirkende Ge-
wichtskraft grésser als ein vorgegebener Wert ist, oder
wenn das Messsignal nicht innerhalb einer definierten
Zeitdauer einen stabilen Zustand eingenommen hat.
[0018] Eine Weiterbildung des Verfahrens ist dadurch
gekennzeichnet, dass die Ausgabe des Resultats der
Prifung in Form eines visuellen, akustischen und/oder
elektrischen Signals erfolgt. Vorteilhafterweise wird das
Resultat der Priifung mittels einer mehrfarbigen LED fiir
jede Pipettenvolumenklasse als visuelles Signal ausge-
geben. Weiter kann nach Ausgabe des Resultats der
Prifung und einer definierten Ausgabezeitdauer des vi-
suellen Signals alle LEDs mit gleichzeitigem Blinken die
Verifikation als beendet und die Bereitschaft fir eine wei-
tere oder neue Verifikation signalisieren.

[0019] In einer weiteren Weiterentwicklung des Ver-
fahrens weist dieses ferner die folgenden Schritte auf:
Bereitstellung eines Identifikationssensors zum Identifi-
zieren einer Pipette, und eines Datenbanksystems zur
Speicherung von Priifresultaten einer Verifikation; Erfas-
sen eines ldentifikationsmerkmals der Pipette, mit wel-
chem eine Pipette eindeutig und unverwechselbar iden-
tifiziert werden kann; Ablegen des Prifresultats der Ve-
rifikation der Pipette im Datenbanksystem.

[0020] Daserfinderische Verfahrenwie oben beschrie-
ben ist auf einer Vorrichtung ausfliihrbar, wobei diese
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Vorrichtung einen Flissigkeitsmessbehalter zur Aufnah-
me eines zu verifizierenden Pipettenflissigkeitsvolu-
mens, eine in kraftibertragender Weise mit dem Flis-
sigkeitsmessbehalter verbundene Wagezelle, welche
ein der auf die Wagezelle einwirkenden Gewichtskraft
entsprechendes Messsignal ausgibt, und eine zur Erfas-
sung und Verarbeitung des Messsignals der Wagezelle
dienenden Verarbeitungseinheit zum Ausfiihren des
Verfahrens aufweist. Vorteilhafterweise weist die Off-
nung des bereitgestellten Flissigkeitsmessbehalters ei-
nen minimalen Offnungsquerschnitt von und einschliess-
lich 100 mm2 auf.

[0021] Einzelheiten der erfindungsgemassen Kraft-
messvorrichtung, des erfindungsgemassen Kraftmess-
moduls und des erfindungsgemassen Verfahrens erge-
ben sich anhand der Beschreibung der in den Zeichnun-
gen dargestellten Ausfiihrungsbeispiele. Es zeigen:

Fig. 1  einen schematischen Aufbau einer Ausflh-
rungsform der erfinderischen Vorrichtung;

Fig. 2  einen Messsignalverlauf bei Aufnahme des zu
verifizierenden Pipettenfliissigkeitsvolumens;

Fig. 3  Bestimmung eines stabilen Messsignals durch
die Verarbeitungseinheit; und

Fig. 4  ein Diagramm des Kalibrations- und Verifikati-

onsintervall einer Pipette.
Kurze Beschreibung der Zeichnungsfiguren

[0022] Merkmale mit gleicher Funktion und ahnlicher
Ausgestaltung sind in der folgenden Beschreibung mit
denselben Bezugszeichen versehen.

[0023] Figur 1 zeigt schematisch die Vorrichtung 100
zum Verifizieren von Pipetten. Die hier gezeigte Vorrich-
tung 100 besteht aus einen Flissigkeitsmessbehalter
110, einer Wagezelle 120 und einer Verarbeitungseinheit
130. Der Fliissigkeitsmessbehalter 110 weist eine Off-
nung 111 auf, durch welche das zu verifizierende Pipet-
tenflissigkeitsvolumen Vp von der Pipette P eingebracht
werden kann. Hierbei ist zu beachten, dass das zu veri-
fizierende Pipettenfliissigkeitsvolumen Vp auf einmal
aus der Pipette P in den Flussigkeitsmessbehalter 110
eingebracht wird, oder zumindest tropfenweise so, dass
das Messsignal mg der Wagezelle 120 erst nach voll-
sténdigem Entleeren der Pipette P als von der Verarbei-
tungseinheit 130 als stabil ausgewiesen wird (siehe Be-
schreibung zu Figur 3). Mit der Wagezelle 120 ist der
Flussigkeitsmessbehalter 110 in kraftliibertragender
Weise verbunden, so dass dieser eine auf die Wagezelle
120 einwirkende Gewichtskraft F 5 ausibt, die als Mess-
signal ms fortlaufend an eine Verarbeitungseinheit 130
ausgegeben wird. Die Verarbeitungseinheit 130 dient zur
Erfassung und Verarbeitung des Messsignals mg der
Wagezelle 120 und zur Ausfiihrung des Verfahrens. Das
Resultat der Prifung (Rp) wird in Form eines visuellen,
akustischen und/oder elektrischen Signals ausgeben.
[0024] Die eingebrachte Pipettenfliissigkeit verbleibt
im Flissigkeitsmessbehalter 110, welcher so durch jede
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weitere Verifikation mehr und mehr gefillt wird. Erreicht
die auf die Wagezelle 120 einwirkende Gewichtskraft Fg
des Flissigkeitsmessbehalters 110 ein oberes Limit wird
dies durch die Verarbeitungseinheit 130 anhand des
Messsignals mg erkannt und dem Anwender signalisiert.
Bis zur Erreichung dises oberen Limits lauft das Verfah-
ren ununterbrochen, das heisst, dass die Verarbeitungs-
einheit 130 das Messsignal mg der Wagezelle 120 ohne
Unterbruch auswertet. Der Anwender bringt also nur das
Pipettenflissigkeitsvolumen Vp in den Flissigkeits-
messbehalter 110 ein, wodurch das Messsignal mg der
Wagezelle 120 ausschlagt. Dieser Ausschlag startet das
Verifizierungsverfahren wie im Weiteren zu Figur 2 be-
schrieben wird.

[0025] Anhand des Messsignalverlaufs aus Figur 2
wird das erfinderische Verfahren nun genauer beschrie-
ben. Der Messsignalverlauf wird vor und nach einer Auf-
nahme eines zu verifizierenden Pipettenfliissigkeitsvo-
lumens gezeigt, welche dadurch zu erkennen ist, dass
das Messsignal zwischen dem Zeitpunktt, und dem Zeit-
punkt t, unstetig ist bzw. dass es ausschlagt.

[0026] Der Vorgang wird durch den Anwender begon-
nen, indem er das zu verifizierende Pipettenflissigkeits-
volumen Vp in den Flissigkeitsmessbehalter 110 ein-
bringt. Der Ausschlag des Messsignals startet nun die
Messsignalauswertung. Aus dem stabilen Messsignal
mg zum Zeitpunkt t; eines letzten stabilen Messpunktes
M4 wird durch die Verarbeitungseinheit eine erste Ge-
wichtskraft G,y bestimmt. Diese Gewichtskraft entspricht
der bereits im Flissigkeitsmessbehalter 110 befindlichen
Flissigkeitsmenge. Aus dem stabilen Messsignal mg
zum Zeitpunkt t, eines neuen stabilen Messpunktes My,
wird durch die Verarbeitungseinheit 130 eine zweite Ge-
wichtskraft G;, bestimmt. Diese Gewichtskraft entspricht
der Summe aus der bereits im Flissigkeitsmessbehalter
110 befindlichen Flissigkeitsmenge plus des einge-
brachten zu verifizierenden Pipettenfliissigkeitsvolu-
mens Vp. Das Pipettenflissigkeitsvolumens Vp kann nun
nach der Formel Vp= o1 X (G, - G41) berechnet werden.
[0027] Das errechnete Pipettenflissigkeitsvolumens
Vp wird zu einer Pipettenvolumenklasse K; mit einem de-
finierten Klassennominalwert V; zugewiesen. Die Vor-
richtung kann auf einige wenige Volumina voreingestellt
sein, z.B. 20 pl, 100 wl, 200 pl und 1000 wl mit jeweils
eigener Toleranz. Die Zuweisung erfolgt daraufhin, dass
der Absolutwert eines Differenzvolumens AV zwischen
Pipettenflissigkeitsvolumens Vp und dem Klassennomi-
nalmert V; moglichst gering ist. Nun kann geprift wer-
den ob der Absolutwert des Differenzvolumen AV inner-
halb eines Toleranzwertes T zum Klassennominalmert
V; der zugewiesenen Pipettenvolumenklasse K; liegt.
Wenn das Differenzvolumen AV innerhalb des Toleranz-
wertes T liegt, erfolgt als Ausgabe des Resultats der Prii-
fung die Freigabe, ansonsten erfolgt eine Warnmeldung,
wenn das Differenzvolumen AV ausserhalb des Tole-
ranzwertes T liegt.

[0028] Ein Messsignal mg wird dann von der Verarbei-
tungseinheit 130 als stabil ausgewiesen (siehe Figur 3),
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wenn es sich innerhalb eines Signalbandes S mit einer
zeitlich definierten Lange tg und mit maximalem Signal-
unterschied respektive Signalhdhe Amg befindet. Das
heisst, dass vom Zeitpunkt eines Messsignalswertes alle
Uber eine gewisse Zeit vorangehenden Messsignalswer-
te maximal um eine definierte Differenz abweichen dur-
fen. Die Definierung dieser Parameter beeinflusst mass-
geblich wie schnell die Verarbeitungseinheit 130 einen
stabilen Messpunkt M;; bestimmt. Hierbei soll in Betracht
gezogen werden, dass der Anwender das zu verifizie-
rende Pipettenflissigkeitsvolumen Vp méglichst ohne
Unterbruch in den Flissigkeitsbehalter 110 eingeben
soll. Auch soll, bei einem versehentlichen Unterbruch,
die Verarbeitungseinheit 130 das Messsignal mg nicht
zu friihzeitig (durch die Parameterwahl) als stabil ausge-
ben. Das Messsignal mg zum Zeitpunkt t, wird nicht als
stabil ausgewiesen, da sich dieses Uber die voranliegen-
de Zeitspanne tg nicht jederzeit innerhalb Signalband S
befunden hat. Anders hingegen zum Zeitpunkt tg und
zum Zeitpunktt,, an welchen das Messsignal mg als sta-
bil ausgewiesen wird.

[0029] Imweiterenkanndas Verfahrenfernereine Ver-
dunstungsrate c,, der im Flissigkeitsmessbehalter 110
befindlichen Flissigkeit durch Verarbeitung des Messsi-
gnals mg bestimmen, indem es Uber eine voranliegende
und spéatestens zum Zeitpunkt t; abschliessende Zeit-
spanne Aty den Gewichtsverlust erfasst. Mit diese Ver-
dunstungsrate c,, kann nun das Verdunstungsvolumen
Vy, zwischen dem Zeitpunkt t; und dem Zeitpunkt t, be-
stimmt werden. Unter Miteinbezug dieser Werte kann
das Pipettenflissigkeitsvolumens Vp nach der Formel:
Vp=p' X (Gy - Gy + ¢, X (t, - 1)) noch genauer be-
rechnet werden.

[0030] Die Bestimmung der Verdunstungsrate c, er-
folgt immer mittels einem stabilen Messsignal nach dem
Zeitpunkt t, und vor dem Zeitpunkt t;, wobei die Dauer
Uber eine Zeitspanne At,, von mindestens einschliesslich
zehn Sekunden, und/oder maximal einschliesslich dem
zehnfachen der Zeitdifferenz zwischen Zeitpunkt t; und
Zeitpunkt t, betragt. In der Zeitspanne Aty kann die Be-
stimmung der Verdunstungsrate c,, auch fortlauflaufend
erfolgen. Anhand eines Referenzwertes kann die Giiltig-
keit der Verdunstungsrate cy, Uberprift werden.

[0031] Nun kann es vorkommen, dass die Gewichts-
kraftdifferenz AG; kleiner als ein vorgegebener Wert ist.
In diesem Fall wird das Verfahren ohne Ausgabe eines
Resultats beendet. Ebenso kann ein auf die Wagezelle
120 einwirkende Gewichtskraft F5 grésser als ein vor-
gegebener Wert sein, wobeidann das Verfahren mit Aus-
gabe einer Warnmeldung beendet wird. Werden die die-
ser Parameter fur die Bestimmung eines stabilen Mess-
punktes My; zu eng definiert, besteht die Méglichkeit, dass
das Messsignal mg nichtinnerhalb einer definierten Zeit-
dauer einen fir die Verarbeitungseinheit als stabile gel-
tenden Zustand einnehmen kann. Das Verfahren wird
dann mit Ausgabe einer Warnmeldung beendet.

[0032] Die vordefinierten Volumina kdnnen durch je-
weils drei LEDs, z.B. griin, orange und rot, angezeigt
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werden. Wird ein neues Resultat ausgegeben so wird
die entsprechende LED fiir einen bestimmten Zeitraum
auf Dauerlicht geschaltet. Nach Ablauf dieses Zeitraums
wird die LED in einen Blinkmodus geschaltet, was dem
Anwender weiterhin das Resultat signalisiert, aber auch
die Bereitschaft fiir die nachste Priifung anzeigt. Wenn
der Flussigkeitsmessbehalter 110 voll ist, wird das Re-
sultat wie oben vorhin beschrieben angezeigt, jedoch
blinken zusatzlich alle anderen LEDs, beispielsweise in
Rot mit einem kurz-an lang-aus Muster.

[0033] Das Verfahren ist vollautomatisiert und nur die
Bedienung der Pipette durch den Anwender ist erforder-
lich. Die Vorrichtung erkennt den Vorgang und zeigt das
Ergebnis ohne zusatzliche Interaktion des Anwenders
an.

[0034] InFigur4 istder Kalibrations- und Verifikations-
intervall einer Pipette dargestellt. Eine Pipette wird im
Werk kalibriert, bevor diese an den Anwender ausgelie-
fert wird. Zwischen zwei regelmassigen Kalibrierungen
einer Pipette werden Verifikationen - auch Schnellpri-
fungen genannt - gemass dem erfinderischen Verfahren
durchgefiihrt. Die Haufigkeit dieser Schnellprifungen
wird dem Anwender durch eine Risikobewertung emp-
fohlen, die auf zwei spezifischen Kriterien basiert: A) die
Auswirkungen des Pipettierens auf das Geschaftdes An-
wenders und B) die Pipettier- Pipettierprozess-toleranz.
Daraus kann abgeleitet werden, in welchem zeitlichen
Abstand eine Pipette eine Kalibrierung durchlaufen
muss, und welche Toleranz eingehalten beim Pipettier-
prozess einzuhalten ist.

[0035] Zwischen den Kalibrierungen der Pipette wird
nun das erfinderische Verfahren angewendet um dem
Anwender ein sofortiges Feedback zu geben, dass die
Pipette noch genltigend genau und einsatzbereitist. Soll-
te das Feeback negativ sein, so kann die Pipette bereits
vor dem Ablauf des Kalibrationsintervalls einer Kalibrie-
rung unterzogen werden. Eine solche friihzeitige Erken-
nung kann verhindern, dass es zu kritischen Auswirkun-
gen auf das Geschaft des Anwenders kommt.

[0036] Je nach Geschéaft des Anwenders kann auch in
Betracht gezogen werden das Kalibrationsintervall zu
verlangern, um so die Kosten fiir die aufwandigere Kali-
brierung zu senken und die Zeit in der die Pipette nicht
zur Verfigung steht zu verringern.

Liste der Bezugszeichen

[0037]

110 Flussigkeitsmessbehalter

120 Wagezelle

130 Verarbeitungseinheit

P Pipette

Vp Pipettenflissigkeitsvolumen

Fo Gewichtskraft

Mg Messsignal

Gy erste Gewichtskraft

My stabiler Messpunkt zum Zeitpunkt t1
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Gip zweite Gewichtskraft

Mo stabiler Messpunkt zum Zeitpunkt t2

At Zeitspanne zur Bestimmung einer Ver-
dunstungsrate

p Dichte der Pipettenflissigkeit

K, Pipettenvolumenklasse

Vi Klassennominalwert

AV Differenzvolumen

T Toleranzwert

S, S, Sg Signalband

tg Zeitliche Lange des Signalbandes

Amg Signalhéhe

Cy Verdunstungsrate

Vy Verdunstungsvolumen

AGy Gewichtskraftdifferenz

Rp Resultat der Priifung

Patentanspriiche

1. Verfahren zur Verifikation von Pipetten, wobei das

Resultat der Verifikation eine Freigabe oder eine
Warnmeldung ist, aufweisend die folgenden Schrit-
te:

- Bereitstellung

eines Flissigkeitsmessbehalters (110) zur Auf-
nahme eines zu verifizierenden Pipettenfliissig-
keitsvolumens (Vp),

einerin kraftlibertragender Weise mit dem Flis-
sigkeitsmessbehalter (110) verbundene Wage-
zelle (120), welche ein der auf die Wagezelle
(120) einwirkenden Gewichtskraft (Fg) entspre-
chendes Messsignal (mg) ausgibt, und

einer zur Erfassung und Verarbeitung des
Messsignals (mg) der Wéagezelle (120) dienen-
den Verarbeitungseinheit (130);

- Bestimmung einer ersten Gewichtskraft (Gy)
aus dem stabilen Messsignal (mg) zum Zeit-
punkt (t{) eines letzten stabilen Messpunktes
(My4) durch die Verarbeitungseinheit (130), wo-
bei dieser letzte stabile Messpunkt (M,4) zeitlich
vor der Aufnahme des zu verifizierenden Pipet-
tenflissigkeitsvolumens (Vp) liegt;

- Bestimmung einer zweiten Gewichtskraft (G;,)
aus dem stabilen Messsignal (mg) zum Zeit-
punkt (t,) eines neuen stabilen Messpunktes
(My,) durch die Verarbeitungseinheit (130), wo-
bei dieser neue stabile Messpunkt (M;,) zeitlich
nach Aufnahme des zu verifizierenden Pipetten-
flussigkeitsvolumens (Vp) liegt;

-Berechnung des Pipettenflissigkeitsvolumens
(Vp) durch die Verarbeitungseinheit (130) nach
der Formel:

Vp = p 1 X (Gyy — Gpy);
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- Zuweisung des errechneten Pipettenflissig-
keitsvolumens (Vp) zu einer von mindestens ei-
ner Pipettenvolumenklasse (K;) mit einem defi-
nierten Klassennominalwert (V;), wobei die Zu-
weisung durch die Verarbeitungseinheit (130)
daraufhin erfolgt, dass der Absolutwert eines
Differenzvolumens (AV) zwischen Pipettenflis-
sigkeitsvolumens (Vp) und Klassennominalmert
(V;) moglichst gering ist;

- Priifung durch die Verarbeitungseinheit (130)
ob der Absolutwert des Differenzvolumen (AV)
innerhalb eines Toleranzwertes (T) zum Klas-
sennominalmert (V;) der zugewiesenen Pipet-
tenvolumenklasse (K;) liegt; und

- Ausgabe des Resultats der Prifung (Rp) durch
die Verarbeitungseinheit (130)

als Freigabe, wenn das Differenzvolumen (AV)
innerhalb des Toleranzwertes (T) liegt, oder
als Warnmeldung, wenn das Differenzvolumen
(AV) ausserhalb des Toleranzwertes (T) liegt.

Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekenn-
zeichnet, dass

die Prifung durch die Verarbeitungseinheit (130) ba-
sierend auf einer vordefinierten Anzahl an Aufnah-
men des zu verifizierenden Pipettenflissigkeitsvo-
lumens (Vp) vorgenommen wird.

Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch ge-
kennzeichnet, dass

ein stabiles Messsignal (mg) dadurch bestimmt wird,
dass das Messsignal (mg) sich innerhalb eines
Sgnalbands (S) mit definierter zeitlicher Lange (1)
und Signalhdhe (Amy) befindet.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, da-
durch gekennzeichnet, dass

das Verfahren vollautomatisiert ablauft, wobei die
Aufnahme des zu verifizierenden Pipettenfliissig-
keitsvolumens (Vp) in den Flussigkeitsmessbehalter
(110) die Verifizierung durch die Verarbeitungsein-
heit (130) ausldst, und wobei nach Ausgabe des Re-
sultats der Prifung die Verarbeitungseinheit (130)
bereit ist ein nachstes zu verifizierendes Pipetten-
flussigkeitsvolumen (Vp) aufzunehmen und zu veri-
fizieren.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 4, da-
durch gekennzeichnet, dass
das Verfahrenferner die folgenden Schritte aufweist:

- Bestimmung einer Verdunstungsrate (c;) der
im Flussigkeitsmessbehalter (110) befindlichen
Flussigkeitdurch Verarbeitung des Messsignals
(mg) Uber eine voranliegende und spatestens
zum Zeitpunkt (t;) abschliessende Zeitspanne
(Aty);

- Berechnung des Verdunstungsvolumens (Vy,)
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zwischen dem Zeitpunkt (t4) und dem Zeitpunkt
(t5); und

-Berechnung des Pipettenflissigkeitsvolumens
(Vp) nach der Formel:

Ve =p ' X (G = Gy + ey X (t — 1))

Verfahren nach Anspruch 5, dadurch gekenn-
zeichnet, dass

die Zeitspanne (At,) mindestens einschliesslich
zehn Sekunden, und/oder maximal einschliesslich
dem zehnfachen der Zeitdifferenz zwischen Zeit-
punkt (t4) und Zeitpunkt (t,) betréagt.

Verfahren nach einem der Anspriiche 5 oder 6, da-
durch gekennzeichnet, dass Anhand eines Refe-
renzwertes die Gultigkeit der Verdunstungsrate (cy)
Uberprift wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 7, da-
durch gekennzeichnet, dass

wenn die Gewichtskraftdifferenz (AG;) kleiner als ein
vorgegebener Wert ist, das Verfahren ohne Ausga-
be eines Resultats beendet wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 8, da-
durch gekennzeichnet, dass

wenn die auf die Wagezelle (120) einwirkende Ge-
wichtskraft (Fg) grésser als ein vorgegebener Wert
ist, das Verfahren mit Ausgabe einer Warnmeldung
beendet wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 9, da-
durch gekennzeichnet, dass

wenn das Messsignal (mg) nicht innerhalb einer de-
finierten Zeitdauer einen stabilen Zustand einge-
nommen hat, das Verfahren mit Ausgabe einer
Warnmeldung beendet wird.

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 10, da-
durch gekennzeichnet, dass

die Ausgabe des Resultats der Priifung in Form ei-
nes visuellen, akustischen und/oder elektrischen Si-
gnals erfolgt.

Verfahren nach Anspruch 11, dadurch gekenn-
zeichnet, dass

das Resultat der Priifung mittels einer mehrfarbigen
LED fir jede Pipettenvolumenklasse (K;) als visuel-
les Signal ausgegeben wird.

Verfahren nach Anspruch 12, dadurch gekenn-
zeichnet, dass

nach Ausgabe des Resultat der Priifung und einer
definierten Ausgabezeitdauer des visuellen Signals
alle LEDs mit gleichzeitigem Blinken die Verifikation
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als beendet und die Bereitschaft fiir eine weitere Ve-
rifikation signalisieren.

14. Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 13, da-

durch gekennzeichnet, dass
das Verfahrenferner die folgenden Schritte aufweist:

- Bereitstellung

eines Identifikationssensors zum Identifizieren
einer Pipette, und

eines Datenbanksystems zur Speicherung von
Prifresultaten einer Verifikation;

- Erfassen eines Identifikationsmerkmals der Pi-
pette, mit welchem eine Pipette eindeutig und
unverwechselbar identifiziert werden kann;

- Ablegen des Prifresultats der Verifikation der
Pipette im Datenbanksystem.

15. Vorrichtung (100) zum Verifizieren von Pipetten, auf-

weisend

einen Flussigkeitsmessbehalter (110) zur Auf-
nahme eines zu verifizierenden Pipettenflissig-
keitsvolumens (Vp),

eine in kraftibertragender Weise mit dem Flis-
sigkeitsmessbehalter (110) verbundene Wage-
zelle (120), welche ein der auf die Wagezelle
(120) einwirkenden Gewichtskraft (F ) entspre-
chendes Messsignal (m) ausgibt, und

eine zur Erfassung und Verarbeitung des Mess-
signals (mg) der Wagezelle (120) dienenden
Verarbeitungseinheit (130) zum Ausflihren des
Verfahrens nach einem der Anspriiche 1 bis 14.
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